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CHOROBA ZALEWU WISLANEGO -
CZY GROZI NAM KOLEJNA EPIDEMIA?
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STRESZCZENIE

Choroba Zalewu Wislanego (Haff disease) jest zespotem objawow spowodowanych rabdomiolizg rozwinieta po spozyciu niektorych
gatunkow ryb i skorupiakéw. Patofizjologia choroby pozostaje nieznana. Jej ogniska epidemiczne byty do tej pory odnotowywane
w wielu regionach $wiata. W niniejszym artykule przedstawiono przypadek 38-letniego pacjenta, zawodowego rybaka, u ktérego
wysunieto podejrzenie choroby Zalewu Wislanego. Jako objawy chory podawat rozlane bdle miesniowe, bdl glowy, uczucie ucisku
w klatce piersiowej, ciemne zabarwienie moczu oraz podwyzszone warto$ci ci$nienia tetniczego. Dominujacymi nieprawidlowo-
$ciami w badaniach laboratoryjnych byly podwyzszone stezenia kinazy kreatynowej oraz kreatyniny w surowicy krwi. W trakcie
hospitalizacji pacjent wymagatl leczenia nerkozastgpczego. W wyniku zastosowanego postepowania uzyskano poprawe kliniczna
oraz laboratoryjna. Pacjenta wypisano do domu w stanie 0gélnym dobrym. Choroba Zalewu Wislanego powinna by¢ uwzgledniana
w diagnostyce réznicowej rabdomiolizy. Kluczowe w postawieniu prawidlowej diagnozy jest szczegétowe badanie podmiotowe,
a przede wszystkim istotne s3 pytania o ostatnio spozywane pokarmy oraz narazenie zawodowe. Med. Pr. 2021;72(5):605-610

Slowa kluczowe: ostre uszkodzenie nerek, rabdomioliza, toksyna, ryba, rybacy, choroba Zalewu Wislanego

ABSTRACT

Haff disease is a group of symptoms caused by rhabdomyolysis following ingestion of some species of fish and crayfish. Pathophys-
iology remains unknown. Outbreaks of the Haff disease have been reported in many regions of the world. In this article we present
the case of a 38-years-old patient, professional fisherman, suspected of suffering from Haff disease. He developed symptoms of
diffuse myalgia, headache, chest pressure, brown-colored urine and elevated blood pressure. Predominant laboratory abnormalities
were elevated serum creatine kinase and creatinine concentrations. During hospitalization the patient required the renal replacement
therapy. As a result of applied procedures, clinical and laboratory improvement was achieved. The patient was discharged home
in good general condition. The Haff disease should be included in the differential diagnosis of rhabdomyolysis. Detailed medical
interview, especially questions about recently consumed food and occupational exposure, is crucial in making a proper diagnosis.
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WSTEP

Choroba Zalewu Wislanego, znana réwniez pod na-
zwa choroby Haft (Haff disease), jest zespolem obja-
wow spowodowanych rabdomiolizg, ktéra rozwinegta
sie w 24 godz. od spozycia niektérych gatunkow ryb lub
skorupiakéw [1]. Nazwa pochodzi od niemieckiego thu-
maczenia Zalewu Wislanego (niem. Frisches Haff). To
wlasnie w okolicach Kroélewca (obecnie Kaliningrad,

niem. Konigsberg) na przetomie lata i jesieni 1924 r. opi-
sano pierwsze przypadki dolegliwosci u pacjentow: bo-
le i sztywno$¢ migéni z towarzyszacym im ciemnym
zabarwieniem moczu. Nie obserwowano natomiast go-
raczki ani zaburzen neurologicznych. Zauwazono, ze
w wywiadzie pacjenci podawali niedawne spozywa-
nie $§wiezych, ugotowanych ryb, m.in. mietusa (Lota lo-
ta), wegorza (Anguilla anguilla) i szczupaka (Esox spp.).
Odnotowano kilka zgondéw, jednak wiekszos¢ chorych
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szybko powrdcita do zdrowia [2]. W kolejnych la-
tach obserwowano jedynie pojedyncze przypadki
choroby, az na przetomie lat 1932 i 1933 odnotowa-
no ponad 1000 nowych zachorowan w rejonie Prus
Wschodnich [3]. W pdzniejszym okresie podobne, cho¢
mniejsze, epidemie opisywano m.in. w Szwecji oraz
w Zwiazku Socjalistycznych Republik Radzieckich [4].
W 1984 r. stwierdzono pierwszy przypadek choroby
Haff na terenie Stanéw Zjednoczonych, ktéry wystapit
u pacjenta po spozyciu ryby Buftalo (Ictiobus spp.) [1].
Od roku 2000 coraz liczniejsze epidemie odnotowuje sie
w Chinach, w ktorych za gléwne wektory rozprzestrze-
niajace schorzenie uwaza si¢ raki [5]. Chorobe Zalewu
Wislanego rozpoznawano ponadto w Brazylii po spo-
zyciu ryb z rodzajow Seriola spp. oraz Mycteroperca
spp. [6]. Rowniez w Japonii opisano przypadek rybaka,
u ktérego rabdomioliza wystapila krotko po spozyciu
ryby Lactoria diaphana [7]. Na rycinie 1 przedstawiono
mape $wiata z zaznaczonymi regionami, w ktérych od-
notowano przypadki choroby Haff.

Etiologia schorzenia nie zostala do tej pory ustalo-
na [8]. Podejrzewa sig, ze jest ono spowodowane roz-
puszczalng w tluszczach, termostabilng toksyng wytwa-
rzang przez glony, ktéra ulega bioakumulacji w fancuchu
pokarmowym [9]. Przypuszcza sig, ze w rozwoju cho-
roby istotng role odgrywaja niepoznane jeszcze pre-
dyspozycje indywidualne, gdyz objawy nie rozwijaja sie
u wszystkich oséb jednoczasowo spozywajacych ryby
lub raki z tego samego zbiornika wodnego [10]. Dotad
po II wojnie $wiatowej na terenach polskich nie opisa-
no ogniska epidemicznego choroby Zalewu Wislanego.
Bioragc jednak pod uwage rosnaca liczbe przypadkow
oraz wystepowanie choroby na calym $wiecie, bardzo
wazne wydaje sie rozpowszechnienie wiedzy na temat te-
go schorzenia. Znajomos$¢ epidemiologii oraz objawéw
choroby Haff moze pomdc we wczesnym ustaleniu roz-
poznania oraz wdrozeniu odpowiedniego postepowania.

Najwigksze prawdopodobienstwo zachorowania na
te chorobe dotyczy 0sdb, ktére regularnie spozywaja ry-
by lub skorupiaki. Jak pokazujg badania skandynaw-
skie, zawodowi rybacy konsumuja $rednio dwukrotnie
wiecej produktéw pochodzenia morskiego niz ogét po-
pulacji, dlatego mozna ich zaliczy¢ do grupy podwyz-
szonego ryzyka zachorowania [11,12]. Szczegdélowe
badanie podmiotowe, w tym pytania o niedawno spo-
zywane pokarmy, narazenie zawodowe, urazy, przyjmo-
wane leki, wydajg sie¢ mie¢ kluczowe znaczenie w dia-
gnostyce roznicowe;j.

W niniejszej publikacji przedstawiono przypadek
pacjenta, u ktorego wysunieto podejrzenie choroby

Zalewu Wislanego. Zdaniem autoréw informacja na te-
mat wykonywanego przez pacjenta zawodu (rybak) po-
mogta naprowadzi¢ na prawdopodobne rozpoznanie.

OPIS PRZYPADKU

Pacjent 38-letni, obciazony nadci$nieniem tetniczym
(leczony przewlekle preparatami amlodypiny, walsar-
tanu, hydrochlorotiazydu oraz nebiwololu), zgtosit sie
do szpitalnego oddzialu ratunkowego (SOR) z powo-
du wartodci ci$nienia tetniczego podwyzszonych do
200/100 mm Hg, ktére obserwowatl od ok. 10 dni, z to-
warzyszacymi bdlami mieg$niowymi (gtéwnie obre-
czy barkowej), bolami glowy, uczuciem dyskomfortu
w klatce piersiowej. Ponadto mezczyzna zglaszal bru-
natne zabarwienie moczu. Nie goraczkowal. Po okresie
monitorowania w SOR, podczas ktérego zaobserwowa-
no epizod hipotensji do 70/40 mm Hg z towarzysza-
cym zastabnigciem, chorego przyjeto w trybie pilnym
na oddzial kardiologiczny. W badaniach laboratoryj-
nych uwage zwracaly: podwyzszone stezenie kina-
zy kreatynowej (creatine kinase — CK) 64270 U/l (przy
normie 0-171 U/l), podwyzszone stezenia kreatyni-
ny 6,11 mg/dl, mocznika 118 mg/dl, obnizony sza-
cunkowy wskaznik filtracji kiebuszkowej (estimated
glomerular filtration rate - eGFR) 27,1 ml/min, pod-
wyzszone stezenia aminotransferaz: alaninowa (alani-
ne aminotransferase - ALAT) 815 U/, asparaginianowa
(aspartate transaminase - ASPAT) 2343 U/], podwyz-
szone stezenia biatka C-reaktywnego (C-reactive pro-
tein — CRP) do 53 mg/l oraz prokalcytoniny (procalci-
tonin — PCT) 0,7 ng/ml. W badaniu ogélnym moczu
opisano jego brunatne zabarwienie, stwierdzono pro-
teinurie oraz erytrocyturie. Oznaczone testem wysoko-
czulym stezenie troponiny T (high-sensitivity troponin —
hsTnT) dwukrotnie bylo nieznacznie podwyzszone
(0,020 ng/ml i 0,021 ng/ml, przy normie <0,014 ng/ml).
W elektrokardiogramie (EKG) nie stwierdzono cech
ostrego zespotu wiencowego (OZW). Z uwagi na calos¢
obrazu klinicznego rozpoznano u chorego ostre uszko-
dzenie nerek (acute kidney injury - AKI) w przebie-
gu rabdomiolizy o nieustalonej etiologii. W wywiadzie
chory negowal urazy, przyjmowanie nowych lekéw, su-
plementéw diety, zidl, narkotykow, naduzywanie alko-
holu. Podawal natomiast przyjmowanie niewielkich ilo-
$ci ptynéw w ostatnim czasie pomimo pracy na kutrze
rybackim w wysokich temperaturach otoczenia, a tak-
ze spozywanie znacznych ilosci ryb (>200 g dziennie od
ponad 14 dni, poddawanych obrdébce termicznej) réz-
nych gatunkéw, gtéwnie sandacza (Sander lucioperca),
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Rycina 1. Regiony $wiata, w ktdrych opisano potwierdzone lub podejrzane przypadki choroby Zalewu Wislanego [1,2,5-7,9]
Figure 1. Regions of the world where Haft disease has been reported or suspected [1,2,5-7,9]

okonia (Perca fluviatilis), wegorza (Anguilla anguil-
la) oraz leszcza (Abramis brama). Na oddziale pacjent
otrzymywal plynoterapi¢ 0,9% fizjologicznym roztwo-
rem soli (NaCl); z uwagi na oligurie forsowano diureze
furosemidem, podano puls metyloprednizolonu, wia-
czono antybiotykoterapi¢ empiryczng cefotaksymem.
W wykonanym USG jamy brzusznej z patologii opisano
powigkszong watrobe o dlugosci 170 mm, o podwyz-
szonej echogenicznosci (jak w stluszczeniu), natomiast
obraz nerek byl prawidlowy. Z uwagi na utrzymywa-
nie si¢ oligurii, narastanie st¢zen kreatyniny i moczni-
ka oraz poglebianie si¢ kwasicy metabolicznej pomimo
zastosowanego leczenia pacjentowi zalozono czaso-
wy cewnik do prawej zyty udowej, a nastepnie przeka-
zano chorego na oddzial choréb wewnetrznych z po-
doddziatem nefrologii i stacja dializ w celu rozpoczecia
leczenia nerkozastepczego. Wykonano acznie 12 zabie-
géw hemodializy (HD), kontynuowano sterydoterapie
(metyloprednizolon, deksametazon), antybiotykotera-
pie (cefotaksym, amoksycylina z kwasem klawulano-
wym) i leczenie diuretyczne (furosemid); wyréwnywa-
no zaburzenia elektrolitowe. Rozszerzono diagnostyke
w kierunku zakazenia wirusem ludzkiego nabytego nie-
doboru odpornosci (human immunodeficiency virus -
HIV) [test HIV Ag/Ab (Combo) - wynik ujemny], za-
kazen wirusami zapalen watroby typu B i C (antygen
HBs, przeciwciala anty-HBc, anty-HCV - wyniki ujem-
ne) oraz ukladowych choréb tkanki tacznej [ujemne wy-
niki nastepujacych badan: przeciwciala przeciwjadrowe
(anti-nuclear antibodies - ANA), przeciw cytoplazmie

neutrocytéw (anti-neutrophil cytoplasmic antibodies -
ANCA), przeciw blonie podstawnej klebuszkéow ner-
kowych (anti-glomerular basement membrane - anty-
-GBM)]. W wyniku zastosowanego leczenia uzyskano
poprawe kliniczng, wzrost diurezy; obserwowano ob-
nizanie sie¢ stezenia kreatyniny (1,9 mg/dl) oraz mocz-
nika (68 mg/dl); stezenia aminotransferaz powrdcity
do wartosci prawidlowych. Pacjenta w stanie ogélnym
dobrym w 27 dobie hospitalizacji wypisano do dalszej
opieki w trybie ambulatoryjnym.

OMOWIENIE | WNIOSKI

Rabdomioliza to zespdt zaburzen klinicznych i bioche-
micznych, ktore powstaja na skutek uszkodzenia i rozpa-
du mie$ni szkieletowych. Jej przebieg moze by¢ tagodny
(subkliniczny), z bezobjawowym wzrostem stezenia CK,
lub moze powodowac zagrazajace zyciu powiklania, ta-
kie jak: AKI, martwica duzych grup miesniowych, ze-
spol rozsianego wykrzepiania wewnatrznaczyniowe-
go (disseminated intravascular coagulation — DIC) [13].
W przypadku choroby Haft spektrum objawéw oraz po-
wiklan moze by¢ bardzo szerokie, rokowanie jest jednak
w zdecydowanej wiekszosci dobre [10,14,15]. Opisano
mimo to przypadki ciezkiego przebiegu choroby, kto-
re wymagaly stosowania leczenia nerkozastepczego [5],
a nawet doprowadzily do zgonu chorych w przebie-
gu niewydolnosci wielonarzadowej [7,16]. Najczestsze
objawy zglaszane przez pacjentéw przedstawiono w ta-
beli 1. Moga one niekiedy nasladowa¢ ostry niezyt
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Tabela 1. Gléwne objawy kliniczne choroby Zalewu Wislanego
oraz czesto$¢ ich wystepowania [2,8-10,15]

Table 1. Main clinical symptoms of Haff disease and their
incidence [2,8-10,15]

Czestos¢
Objaw wystepowania
Symptom Incidence
[%]
Bél migéni / Myalgia ~100
Sztywno$¢ migéni / Muscular stiffness 50-100
Allodynia / Allodynia ~50
Nudnosci albo wymioty / Nausea or vomiting 20-60
Ogodlne ostabienie / Weakness 28-42
Bol w klatce piersiowej / Chest pain 10-45
Brazowe zabarwienie moczu / Brown-colored urine 10-40
Sucho$¢ w jamie ustnej / Dry mouth 4-50
Biegunka / Diarrhea 3-33
Bol brzucha / Abdominal pain 3-24

zoladkowo-jelitowy, z dominujacymi nudnos$ciami, wy-
miotami oraz biegunka [17].

Kryteria rozpoznania choroby Haff nie zostaly do tej
pory ujednolicone, natomiast najczestszymi spotyka-
nymi w literaturze s3: bolesnos¢ migsni szkieletowych
(gtéwne kryterium) ze spetnionymi 3 warunkami:

dodatnim wywiadem w kierunku spozywania ryb/

/skorupiakéw w przeciggu 24 godz. od wystapienia

objawdw,

znacznie podwyzszone stezenie CK w surowicy (po-

nad pieciokrotnie powyzej goérnej granicy normy),

izoforma sercowa CK (CK-MB) stanowigca <5% cal-
kowitego stezenia CK [8,9]. Czg$¢ autoréw przy roz-
poznania choroby Zalewu Wislanego pomija trzeci

warunek [5,18].

Omawiany w niniejszym artykule pacjent poda-
wal charakterystyczne objawy choroby Haff. Spozywat
W przeciagu ostatnich 24 godz. ryby poddane obrébce
termicznej. Spelnial ponadto drugi wymagany warunek
dotyczacy podwyzszonego stezenia CK, dlatego wysu-
nieto podejrzenie opisywanego schorzenia. Izoforma
CK-MB nie byta oznaczana w trakcie hospitalizacji.

Warto podkresli¢, ze w rodzinie pacjenta nikt nie
rozwinal podobnych objawéw pomimo spozywania
wspolnych positkéw. Do tej pory nie zidentyfikowano
indywidualnych czynnikéw ryzyka rozwoju choroby
Haft. Opisywany chory podawat w wywiadzie poprze-
dzajacym wystgpienie objawdw cigzka fizyczng prace
przy zbyt malej podazy ptynéw. Niektére badania su-
geruja, ze spozywanie alkoholu, intensywny wysitek

fizyczny czy spozywanie watréb rakéw moga zwigkszac
ryzyko rozwoju rabdomiolizy po spozyciu ryb lub sko-
rupiakow [14,19]. Ponadto zwigkszona ilo$¢ spozywa-
nych ryb/skorupiakéw jest wprost proporcjonalna do
zwigkszonego ryzyka rozwoju rabdomiolizy [19].
Czynnik etiologiczny nie zostat do tej pory zidenty-
fikowany. W USA przebadano probki ryb, ktore podej-
rzewano o wywotlanie choroby Haff, w kierunku obec-
nodci takich toksyn jak: ciguatoksyna, saksitoksyna,
mikrocystyna, nodularyna, organiczne fosforany, ar-
szenik, brewetoksyna, tetrodotoksyna, kwas domoiko-
wy, kwas okadaikowy, palitoksyna [2,9]. Wszystkie mia-
ty wynik negatywny. W badaniach przeprowadzonych
na modelach zwierzecych wykazano, ze maduramycy-
na w wysokich stezeniach moze wywota¢ objawy przy-
pominajace chorobe Zalewu Wislanego. Udowodniono
jednak, ze zawartos¢ maduramycyny w skorupiakach
wystepujacych w srodowisku naturalnym jest niewy-
starczajaca do wywolania podobnych dolegliwosci [20].
Epidemie choroby Haft wybuchaja najczgsciej w mie-
sigcach letnich [5]. Opisywany pacjent zachorowal na
przetomie czerwca oraz lipca. Z uwagi na nieznang etio-
logie choroby Zalewu Wislanego nie istnieje leczenie
przyczynowe. Kluczowa role w terapii stanowi odpo-
wiednie nawodnienie pacjenta — poczatkowo nalezy po-
dawac 200-300 ml/godz. 0,9% roztworu NaCl, z ewentu-
alnym zwiekszaniem dawki w zaleznosci od diurezy oraz
stanu klinicznego chorego [21]. W leczeniu rabdomioli-
zy wskazana jest rowniez alkalizacja moczu roztworem
wodoroweglanu sodu [22]. Udowodniono ponadto sku-
teczno$¢ stosowania wegla aktywowanego oraz manni-
tolu u pacjentéw z chorobg Haff [23]. Bardzo wazne jest
prowadzenie dokladnej diagnostyki réznicowej i wyklu-
czenie innych przyczyn rabdomiolizy, a takze innych jed-
nostek chorobowych wywotujacych podobne dolegliwo-
$ci, przede wszystkim OZW - zawsze nalezy wykona¢
EKG oraz zleci¢ pomiar stezenia TnT w surowicy.
Choroba Zalewu Wislanego pozostaje tajemnicza
jednostka chorobowg o niejasnej etiologii i patogenezie.
Z uwagi na rosnacg liczbe opisywanych przypadkéow na
$wiecie wazne jest rozpowszechnianie wiedzy na jej te-
mat. Choroba Haff powinna by¢ uwzgledniana w dia-
gnostyce roznicowej przez lekarzy oddziatéw ratunko-
wych, nefrologdéw, a takze przez specjalistow medycyny
pracy oraz medycyny morskiej i tropikalnej — szczegol-
nie gdy pacjent powrdcil z regionu, w ktérym opisywa-
no ogniska epidemiczne wystepowania choroby Zalewu
Wislanego. Nalezy zaznaczy¢, ze choroba ta nie jest cho-
roba zawodowg, a zatrucie doustne nie moze by¢ roz-
patrywane w kontekscie zatru¢ wymienionych w pkt 1
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wykazu choréb zawodowych. Moze jednak zosta¢ uzna-
na za chorobe zwigzang z pracg, poniewaz niektére gru-
py zawodowe (np. rybacy, marynarze) sg szczeg6lnie
narazone na zachorowanie z powodu specyficznej die-
ty dostepnej na statkach. Wazna jest edukacja pracow-
nikéw z grup wysokiego ryzyka o tej jednostce choro-
bowej. Kluczowe w postawieniu prawidlowej diagnozy
jest badanie podmiotowe, a przede wszystkim istotne s
pytania o spozywane ostatnio pokarmy oraz narazenie
zawodowe. W celu ustalenia etiologii oraz patogenezy
choroby wymagane jest prowadzenie dalszych badan
klinicznych oraz toksykologicznych. W razie wykrycia
serii podobnych przypadkéw nalezy powiadomic regio-
nalng stacje sanitarno-epidemiologiczng oraz rozpo-
cza¢ dochodzenie epidemiologiczne.
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